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    A 41-year-old woman was diagnosed as having Werner's syndrome associated with bladder can-
cer. The patient noticed sudden, total gross hematuria in September, 1985. Cystoscopy revealed 
papillary tumor with a stalk that was accompanied by a daughter tumor and concealed the left 
ureteral orifice. The tumors were 25 x 20 x 10 mm and 15 x 10 x 5 mm. Double contrast cystograms, 
computed tomography and transurethral echo showed no invasion of muscle layer.Intravesical in-
stillation of mitomycin (10 mg), cylocicle (300 mg) and adriacin (30 mg) was carried out 3 times per 
week for 4 weeks. Tumor size was reduced, and then TUR was performed. High power section 
of the removed bladder tumor showed pathologically PNT, TCC, grade II, INF,, pTla, lyo and 
v(—). 
   The patient had such clinical manifestations as short stature with low body weight, thin limbs 
and stocky trunk, senile face, early graying hair, highpitchcd voice, bilateral cataracts, osteoporosis, 
sclerodermia-likc signs, flat feet, tendency toward diabetes mellitus and parental consanguinity. Hy-
aluronic acid was not detected in the urine. 
   To the best of our knowledge, this seems to be the 30th report describing the association of 
malignancy with Werner's syndrome in Japan; besides, only one other case of bladder cancer in 
WVerner's syndrome has been reported to date in the world.




　 Werner症候 群 とい う疾 患 は,1904年ドイ ツの眼 科
医Werneri)が『強 皮症 に 合併 した 白内 障』 とい う題
で4例 を 報 告 した こ とに 端 を 発 し,そ の 後,Oppen・
heimer&Kuge12)やThannhauserら3)の研 究 に
よ り,そ の 名称 が 確 立 され て き た.本 邦 で は,エ917年
眼 科 の 石 田4)の 「一 種 ノ栄 養障 害(強 皮 症)二 合 併 セ
ル 白内 障 ノ ー例 」 と 題 した 報 告 が最 初 で あ る.病 像
は,Tab[e　2の ご と く多 彩 で,常 染色 体 劣 性 遺 伝 と
され て い る.
　 悪性 腫 瘍 とWerner症 候 群 の 合併 は,比 較 的 高 頻
度 と され て い る5～7).今回わ れ わ れ は,膀 胱 腫 瘍 に
Werner症候 群 を 合 併 した 症 例 を 経 験 した が,文 献
上,調 べ うる か ぎ りで は,本 症 例 は 本邦30例 目に あた
り,さ らに,泌 尿 器 科 領 域 の悪 性 腫 瘍 と して は,1974
年 の 皮 膚 科 学 会 で の膀 胱 癌 と の 合 併 の 報 告只)につ い
で,世 界 で も2例 目に あ た る と思 わ れ る.こ こに 若 干
の 考 察 を 加 え報 告 す る.
症
　 症 例141歳,女 性,独 身
　 主 訴=肉 眼 的 血 尿
　 既 往 歴:11歳,虫 垂切 除 術.




　 　 　 　 vaIgas　;　and　　tylosis　on　　plantar
　 　 　 　 surfaces,
Tab】e　1.　 LabQratory　data

















が悪 く細かった,頭 髪は薄 く,白髪を多く認め,体 毛
は稀薄,顔 貌は老人様で,頬に赤味を帯びてお り,鼻
は小さく尖っていた,甲状腺腫は認めなかった.足 は









































K　 　 　 4.O　mEq!L
C1　　 　 106　mEq!L
Ca　　 　9.　I　mg!dl
























抗核抗体,抗ENA抗 体,リ ウマ チ因子は陰性で,
リンパ球のTcenの 割合は65%と低値は示さなかっ
た。
有 馬 ・ほ か 二Werner症候 群 ・膀胱 癌
　 尿検 査=尿PH　 6.0,糖お よび 蛋 白陰 性.尿 沈 渣 で
赤血 球50-60/HPF,白血 球70-80/HPF,上皮7-8f
HPFを 認 め た.尿 培 養 に てE.　coli>lo6/m工で,
尿 細胞 診 に てclass　IVであ った.尿 中glycosamino・
glycanの定 量 で は,　chondroitin　sulfate　84%,
heparan　sulfate　16%のみ で,　hyaluronic　acidは認
め な か った.尿 生 化学 的検 査 で は 異 常 を認 め な か っ
た.
　 腎機 能 検 査:ク レア チ ニ ン ・ク リア ラ ン ス,PSP
試 験 とも異 常 なか った.
　 心電 図所 見 ・異 常 を認 め な か った,
　 X線 学 的 検 査 お よび 超 音 波 検 査1両 側 足 趾 骨 に 骨 粗
霧症 を認 め た(Fig.2)。胸 部,腹 部X線 写 真 で は,動
脈の石 灰 化 な どの異 常 所 見 を 認 め ず,頭 部 写 真 で も,
トル コ鞍 は 正 常 で あ った.ア キ レス腱部 な どの 軟 部 組
織に も石 灰 沈 着 は認 め な か った.
　 膀 胱造 影 で は,27x20　mmと15×9mmの2つ の
腫瘍陰 影 を認 め,CTお よび 経 尿 道 的 エ コー で は,腫
瘍直 下 の筋 層 は保 たれ て いた(Fig.3).　DIPで は 異
常を 認め な か った.
　 膀 胱 鏡検 査:Fig.4の膀 胱 鏡 写 真 は,　main　tumor
を写 した もの で あ るが,こ のtumorは,約25×20
×10mm大 で,乳 頭 状 有茎 性 を 呈 し,左 尿 管 口を 隠
蔽 して お り,直 上 に 約15x10x5mm大 で,乳 頭 状
有 茎性 のdaughter　tumorを1個 ともな って い た.
さらに,そ の 上方 に赤 色 変 化 を 呈 した 粘膜 が あ り,ま
た,膀 胱 頸 部5時 周 囲 に 粘 膜 の ビ ロー ド状 変 化 を 認 め
た.生 検 の 結 果 は,お の お の,TCC,　grade　fiであ
った(Fig.5).
　 入 院 後経 過1臨 床 診 断 は,膀 胱 腫 瘍Tl,　No,　Mo
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Fig.3。　 Double　contrast　cystogram　showed　two
　 　 　 　 tumors;and　 transurcthral　echogram








.1・・　 擁 邸 ∴.啄
鶴灘
Fig。5.　Microscopic　appearance　of　the　tumor:
　 　 　 　 This　section　showed　the　characteristics
　 　 　 　 of　transitional　cell　carcinoma　grade　II.
と し,術 前 キ ロサ イ ド300mg,　MMC　 10　mg,ア ド
リア シ ン30mgの 膀 胱 内 注 入療 法 を施 行 した.週3
回で4週 間,計12回 施 行 した 時点 で,骨 髄 抑 制 を 生 じ
たた め,中[ヒ した が,腫 瘍 は 約 半分 に縮 小 した.検 査
1直の 回復 を 待 って,11月7日TURを 施 行 した.切
除 した標 本 の 病理 組 織学 的 検 査 で は,PNT,　TCC,
grade　ll,　INFα,　pT1,,　lyo,　v(一)で あ った.術
後 の膀 胱 鏡 検 査 で は,再 発 を認 め て お らず,TUR部






　 　 　 　 　 syndrome
　 1904年ドイ ツの 眼科 医Otto　Werner1)が,同一 家
系 中 に 発症 した 短 塵,老 人様 顔 貌,四 肢 末 梢 の 強皮 症
様 皮 麿 変 化 に 若 年 性 白 内障 を 合併 した4例 を 報告 し
た.そ の 後,1934年OppenheimerとKugel2)は
Werner症候 群 とい う名 称 を 提 案 し,さ ら に1945年
Thannhauser?)が類 似 の 臨 床症 状 を呈 す るProger三a.
R.othmund,s　syndromeを分 離 し,　Werner's　syn・
dromeを独 立疾 患 と した.本 邦 で は,1917年眼科 の
石 田の の 「一 種 ノ栄 養 障 害(強 皮 症)二 合 併 セ ル 白 内
障 ノー 例」 と題 した 報 告 が最 初 で あ る.
　 同 胞 発 生例,血 族 結 婚 例 の 多 い こ と,性 差 の な い こ
と,詳 細 な家 系 図 の 検 討 な どか ら,常 染 色体 劣性 遺 伝
で あ る こ とが あ き らか に され て お り,Epsteinら9)に
よれ ば,そ の発 症 頻 度 は1.O　×　]O-6～22・1×10-bであ
る.本 邦 に お い て は30万～50万人 に1人 と さ れ て い
る10).平均 寿 命 はEpsteinら9)によれ ば46歳とされ,
死 因 は,動 脈 硬 化 に よる心 筋 梗 塞,脳 卒 中,糖 尿 病,
悪 性 腫瘍 な ど と され て い る.
　 本 症 候群 の特 微 と して,低 身 長,ず ん ぐ り した 体 幹
と細 い 四肢,特 徴 的 な顔 貌,若 年性 白髪,若 年 性 両 側
白内 障,骨 粗 霧症 な どの早 期 老 化 現象,強 皮 症 様 皮膚
変 化,糖 尿 病 傾 向,悪 性 腫 瘍 合 併傾 向を 有 す る.本 症
例 で は,Tablc　2の ご と く,そ の 特 徴 の ほ ぼす べ てを
備 え て お り,典 型 的 なWcrner症 候 群 例 とい え る.
　 糖 負 荷 試 験 に よ り,糖 尿病 型 曲線 とIRIの 過 剰 反
応 を認 めた が,IRIの 過 剰 反 応 は,他 の報 告II,12)で
も認 め られ て い る.本 症 例 で は,C-peptideも同様 な
patternを示 して お り,　proinsulinからinsulinへ
の過 程 の 障 害 とは考 え に く く,ま た,insulin抗体 も
認 め て は い な い。 一 般 的 に,食 事 療 法 あ るい は経 口糖
尿 病 薬 投 与 が 行 なわ れ て い る が,本 症 例 も,食 事 療 法
のみ で 十分controlされ て い る.他 のhormone異
常 と して,二 次 性 徴 を 認め ず,性 機 能 不 全 の割 合 が61
%に 認 め られ た との 報 告7)もあ るが,本 症 例 で は 認 め
て い な い.結 婚 して 子供 もあ り,と くに そ の子 供 に 異
常 を 認 め て い な い 報 告 も多 いID.本 症 例 で は,　hor-
mone検査 に て,軽 度 の甲 状 腺機 能 低 下 を 認 め る もの
の,臨 床 的 症 状 は認 め て いな い,一 般 的 に,甲 状 腺 機
能 異常 は,本 症 候 群 に特 異 的 とは され て いな い 。
　 尿 中g玉ycosaminoglycan中,　hyaluronic　acidの
大量 排 泄 が 最 近 報 告 され て い るが;3,14),本症 例で は,
chondroitin　sulfate　84%,　heparan　sulfatc　l6%の
み で,hyaluronic　a idは認め て いな い.










































































瘍 を 高 頻度 に合 併 す る こ とで,Perloffら5)は9.7%,
Taoら6)は10,3%と報 告 して お り,本 邦 では8%と
され て い る7).文献 上,わ れ わ れ が 調 べ うるか ぎ りで
は,本 症 例 は,本 邦30例 目の悪 性 腫 瘍 合併 例 で あ り,
泌 尿器 科 領 域 で は,1974年の皮 膚科 学 会 で の膀 胱癌 の
報告8)につ ぐもの で あ り,世 界 で も2例 目にあ た る と
思 われ る(Table　3).本邦 報告 例 の うち,悪 性 黒 色腫
が7例,肉 腫 が 悪性 線 維 性 組 織 球 腫3例,平 滑 筋 肉腫
3例,線 維 肉腫2例 の 計8例 と多 く,癌 腫 は計10例と
比 較的 少 な い(Table　4).　Epsteinら9》もll例中7
例 が 肉腫 で あ った と報 告 して い る が,別 の報 告28)によ
る と,癌 腫 と肉 腫 の両 方 に 罹 患 した 患者 もい る,
　 病 因 と して,遺 伝 的酵 素 欠損29>,先天 性 代 謝 障害9)
な ど,さ ま ざ まの仮 説 が 提 示 され て い る.本 症 候 群 に
結 合 織 性 悪 性 腫瘍 が 好発 す る こ と よ り,最 近 で は と く
に,結 合 織 異 常 に 注 目 され,本 症 候 群 に お け る尿 中
hyaluronic　acidの大量 排 泄 が 報 告 され て お り13,14),
一一種 のmucopolysaccharidosisと分 類〔し よ うとい う
考 え もあ る が30),前述 した よ う に,本 症例 で は 尿 中
hyaluronic　acid排泄 を認 め て い な い.ま た,本 症
候 群 で は,DNA複 製 速 度減 弱3D,　DNA複 製er・
ror32)が報告 さ れ,さ らにTcellの 減 少,　natural
Table　3.































































































































































































　 　 &Klauning,1904〔3)よ り引 用 〕
2)Oppenheimer　BS　and　Kugel　VH=Wcrner's





4)石 田 蓮 城:一 種 の 栄 養 障 害(強 皮 症)に 合 併 せ る












8)妹 尾 浩 一 ・高 祖 　 譲=Werner's　syndromc.西
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